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Medicaments et insuffisance 
renale chronique du sujet age 


Les effets indesirables lies aux medicaments sont frequents 
chez le sujet age, imposant d'evaluer systematiquement le debit 
de filtration glomerulaire avant toute prescription et de penser 
a cette eventualite devant toute manifestation anormale. 
L'insuffisance renale auqmente la toxicite des medicaments 
et les medicaments peuvent aggraver le cours evolutif 
de l'insuffisance renale 


Alain Baumelou*, Vincent Launay Vacher*, Marc Verny** 

L es effets indesirables des medicaments chez les sujets 
ages sont un probleme de sante publique. Hs peuvent 
etre le fait du prescripteur ou du patient. Dans tous les 
cas, ils engagent directement la responsabilite du mede- 
cin. La loi n° 2004-806 du 9 aout 2004 relative a la poli- 
tique de sante publique fixe comme objectif de parvenir, 
d’ici 5 ans, a la reduction de la frequence des prescriptions 
inadaptees chez les personnes agees, et a la reduction de 
la frequence des evenements iatrogenes d’origine medica- 
menteuse entrainant une hospitalisation. 

On estime que les effets indesirables medicamenteux 
sont 2 fois plus frequents apres 65 ans 1 et que 10 a 20% de 
ces effets indesirables conduisent a une hospitalisation. 2 Une 
grande proportion de ces effets indesirables est evitable. 

Plusieurs facteurs expliquent l’augmentation de la fre- 
quence de la iatrogenese medicamenteuse avec le vieillisse- 
ment La reduction du debit de filtration glomerulaire est le 
facteur dominant. D’autres modifications physiologiques 
peuvent egalement, dans le grand age, entrainer des modifi- 
cations pharmacocinetiques : diminution du flux sanguin 
hepatique, diminution de la masse grasse, modifications des 
proteines plasmatiques. Lutilisation de nombreux medica- 
ments chez ces patients est la consequence de l’assodation 


frequente de plusieurs pathologies. L’avis des differents 
prescripteurs n’est pas toujours coordonne. Les deficiences 
neurosensorielles entraventla qualite de l’observance. 

Les effets indesirables medicamenteux sont aussi plus 
graves chez la personne agee. L’accident iatrogene est 
depiste tardivement : les signes imputables aux medica- 
ments sont peu spedfiques ou trompeurs : deficit neurolo- 
gique focal d’une hypoglycemie, syndrome confusionnel, 
seule manifestation d’une retention aigue d’urine. Ils sont 
parfois mis sur le compte d’une pathologie associee : syn- 
drome confusionnel attrihue a un etat dementiel. Les conse- 
quences sont, dans l’ensemble, plus graves : fracture du col 
femoral entrainee par une hypotension orthostatique. 

Les difficultes de la prescription se concentrent sur 
quelques classes medicamenteuses. On peut distinguer 
dans un souci de simplification 3 categories qui se che- 
vauchent : les medicaments dont la prescription peut 
entrainer une aggravation de l’insuffisance renale preexis- 
tante ; ceux dont l’accumulation en insuffisance renale 
peut entrainer des effets indesirables generaux graves ; les 
medicaments qui, du seul fait du grand age et des fre- 
quentes maladies associees, exposent a des effets indesira- 
bles frequents. 
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MEDICAMENTS POUVANT ENTRAINER 
UNE AGGRAVATION D'UNE INSUFFISANCE 
RENALE PREEXISTANTE 


Un des risques majeurs de la prescription medicamenteuse 
chez le sujet age insuffisant renal est une aggravation de 
l’insuffisance renale preexistante. Cette aggravation pent 
etre fonctionnelle (diuretiques, anti-inflammatoires non 
steroidiens [AINS], inhibiteurs de l’enzyme de conver- 
sion [IEC], et antagonistes des recepteurs de l’angioten- 
sine II [ABA II]). Elle est souvent rapidement reversible 
avec l’arret du medicament. Elle peut etre le fait d’une 
toxicite tubulaire (aminosides, sels de platine) ou d’une 
atteinte interstitielle immuno-allergique. Dans tous les 
cas, la survenue d’un tel evenement chez un sujet age est 
d’une haute gravite : dans les series d’insuffisance renale 
aigue en milieu medical, la mortabte a l’hopital est encore 
de l’ordre de 40 % chez ces patients ages. 3 

Aminosides 

Leur toxicite renale et cochleo-vestibulaire est plus 
grande chez le sujet age. Les aminosides provoquent une 
necrose tubulaire qui s’exprime par une insuffisance renale 
aigue a diurese conservee. En l’absence de dosage regulier 
de la creatininemie en cours de traitement, le diagnostic 
peut etre tres tardif. Contrairement a l’atteinte renale qui 
est souvent reversible, l’atteinte cochleo-vestibulaire est le 
plus souvent definitive. Elle se traduit par une hypoacousie 
et des troubles de l’equilibre qui peuvent compromettre le 
maintien a domicile et conduire a une entree en institu- 
tion. De ce fait, les aminosides sont contre-indiques chez 
les patients qui ont deja une atteinte cochleo-vestibulaire 
et chez les non-voyants. Ils doivent etre utilises avec les 
plus grandes precautions en cas d’insuffisance renale, de 
traitement anterieur par les aminosides, de traitement 
concomitant par les IEC ou par le furosemide. Leur pres- 
cription doit etre reservee au traitement des infections gra- 
ves a germes sensibles. Le traitement doit etre le plus court 
possible. La fonction renale doit etre systematiquement 
evaluee avant le traitement. La dose doit etre adaptee. 
Dans la tres grande majorite des cas, une injection unique 
en traitement probabiliste, eventuellement relayee par 2 
ou 3 injections a doses adaptees en attendant l’antibio- 
gramme, permet d’etre a la fois efficace et sur. 

Anticancereux 

L’ensemble de leurs effets (aggravation d’une insuffi- 
sance renale et majoration de leurs effets indesirables chez 
l’insuffisant renal) sont reunis dans le chapitre suivant. 

Antiviraux 

Au sein de cette classe, ce sont les medicaments anti- 
retroviraux utibses dans le traitement de l’infection par le 
virus de l’immunodeficience humaine qui ont le risque le 
plus important de toxicite renale. Cependant, d’autres medi- 


caments antiviraux d’usage plus courant chez le sujet age 
comme l’adclovir et le valaciclovir, son promedicament, peu- 
vent egalement entrainer des effets indesirables renaux. 4 
Des cristaux d’aciclovir peuvent se former au niveau du 
tubule renal, notamment en presence de facteurs favorisants 
tels qu’une administration rapide par voie intraveineuse, une 
deshydratation, un faible debit urinaire. La precipitation des 
cristaux d’aciclovir se produit en regie generale dans les 24 a 
48 heures apres le debut du traitement, avec une incidence 
tres variable suivant les etudes, de 12 a 48%. Ces cristaux 
peuvent etre a l’origine d’une insuffisance renale obstructive 
qui s’accompagne souvent de douleurs abdominales ou lom- 
baires, d’une hematurie et d’une pyurie ; des cristaux peu- 
vent etre observes dans le sediment urinaire en microscopie 
en lumiere polarisee. A barret du traitement, la creatininemie 
revient au niveau initial dans pres de la moitie des cas (38 a 
50%). La prevention repose sur une hydratation correcte, 
l’induction d’un debit urinaire eleve de 100 a 150 mL/h 
avant et pendant le traitement, l’administration des doses les 
plus faibles possible et l’injection lente lorsque l’administra- 
tion est reabsee par voie intraveineuse. Chez les patients 
ayant une insuffisance renale chronique preexistante, il est 
indispensable d’adapter les doses d’aciclovir et de valacido- 
vir au niveau de fonction renale. Les antiviraux sont egale- 
ment neurotoxiques (hallucinations visuelles et [ou] auditi- 
ves, confusion et desorientation). 

Anti-inflammatoires non steroTdiens, 
inhibiteurs non specifiques et specifiques 
de la COX-2 

Le grand age, l’insuffisance renale preexistante, un trai- 
tement concomitant par des diuretiques sont des facteurs 
de risque bien decrits des degradations fonctionnelles 
renales frequemment observees. Certains anti-inflamma- 
toires non selectifs sont commerciabses en Lrance comme 
antalgiques. Le meme effet indesirable peut etre observe 
avec ces speciabtes. 

II est maintenant bien demontre que les effets indesira- 
bles renaux, les oedemes et l’effet hypertenseur sont obser- 
ves avec les inhibiteurs specifiques de la cyclo-oxygenase 2 
(COX-2). 5 Une augmentation de frequence des evenements 
cardiovasculaires etant documentee lors de l’utilisation 
chronique de ces medicaments, le rapport risque/benefice 
de ces inhibiteurs specifiques chez le sujet age insuffisant 
renal n’est guere favorable. 

Chez un sujet age insuffisant renal, on doit privilegier 
l’usage des antalgiques non anti-inflammatoires : paraceta- 
mol, tramadol. En cas de necessite de traitement anti- 
inflammatoire, on discute un traitement corticoide, et en 
cas d’indication absolue d’un AINS le regime alimentaire 
est normosode, en evitant un traitement concomitant par 
des diuretiques ; la duree de traitement est courte, de l’or- 
dre de 1 5 jours. La creatininemie et la kabemie sont regu- 
berement surveibees. 
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INSUFFISANCE RENALE CHRONIQUE CHEZ LE SUJET AGE EFFETS INDESIRABLES DES MEDICAMENTS 


Hypolipidemiants 

L’administration des inhibiteurs de l’hydroxy-methylgluta- 
ryl coenzyme A reductase (HMG co-A reductase) expose au 
risque de rhabdomyolyse. Le risque depend du ptindpe actif 
et de la dose utilisee, mais le sujet age, diabetique et traite par 
une association statine-fibrates constitue une population a 
haut risque de rhabdomyolyse et d ’insufifisance renale aigue. 6 

De nombreuses observations d’elevation de la creatini- 
nemie sont rapportees au cours du traitement par le fenofi- 
brate. Ces elevations peuvent etre observees en dehors de 
toute myolyse. Leur mecanisme est mal elucide. 7 Elies 
pourraient temoigner d’une authentique nephrotoxicite 
traduite par une reduction du debit de filtration glomeru- 
laire (DFG). Pour d’autres auteurs, elles pourraient relever, 
a DFG constant, d’une diminution de la secretion tubulaire 
ou d’une synthese musculaire accrue de creatinine. 

IEC et antagonistes des recepteurs 
de I'angiotensine II 

Fes effets indesirables de ces medicaments sont bien 
connus : deterioration brutale de la fonction renale en cas 
de depletion sodique ou de traitement diuretique conco- 
mitant, insuffisance renale aigue en cas de stenose bilate- 
rale des arteres renales ou de stenose unilateral sur rein 
fonctionnellement unique, hyperkaliemie (v. infra), eleva- 
tion de la creatininemie et de la kaliemie chez l’insuffisant 
cardiaque. Ces effets indesirables peuvent etre observes 
en debut de traitement, ou en cours de traitement dans 
certaines circonstances : deshydratation, insuffisance car- 
diaque, infection severe. Dans ces situations, il peut etre 
benefique d’arreter momentanement ces traitements. 

Face a ces effets indesirables, les benefices doivent etre 
soulignes. H est bien demontre que l’insuffisance renale est 
un facteur de risque cardiovasculaire majeur. Malgre la 
haute prevalence des facteurs de risque cardiovasculaire 
chez le sujet age et la demonstration daire des benefices du 
traitement de l’hypertension arterielle par les IEC/ARA Ik 
de nombreux sujets ages reyoivent des traitements inade- 
quats pour leur maladie cardiovasculaire. Dans l’etude 
NUANES III, 1 1 % des sujets de plus 60 ans avaient une 
creatininemie elevee ; parmi ceux qui avaient une hyperten- 
sion arterielle, 25 % ne recevaient pas d’antihypertenseur et 
settlement 27 % avaient des chiffres tensionnels inferieurs a 
140/90 mmHg. 8 Une prise en charge insuffisante du risque 
cardiovasculaire est retrouvee dans de nombreuses etudes 
chez l’insuffisant renal chronique a fortiori age. Fa premiere 
menace concemant les traitements de l’hypertension arte- 
rielle du sujet age est done le sous-traitement De nombreu- 
ses recommandations existent dans ce domaine : Kidney 
Disease Outcomes Quality Initiative (K-Doqi) s de la National 
Kidney Foundation, Seventh report of the Joint National Commit- 
tee ori the Prevention Detection, Evaluation and Treattnent of 
High Blood Pessure (JNC7). 10 


Preparations pour une coloscopie 

Pour obtenir un examen coloscopique complet, le net- 
toyage de l’intestin est necessaire. On peut utiliser des solu- 
tions electrolytiques de polyethylene-glycol ou le phosphate 
de sodium. Tous ces medicaments entrainent une diarrhee 
aqueuse, une hypovolemie et peuvent etre responsables 
d’une insuffisance renale fonctionnelle. Des troubles hydro- 
electrolytiques severes et des insuffisances renales aigues 
ont ete decrits avec le phosphate de sodium. 11 Fa prepara- 
tion a la coloscopie est une procedure tres delicate chez le 
sujet age et insuffisant renal chronique. 

Produits iodes 

Fa realisation d’une procedure radiographique neces- 
sitant le passage intravasculaire d’un produit iode expose 
a une deterioration brutale de la fonction renale. Fes 
explorations les plus couramment mises en cause sont la 
coronarographie et les tomodensitometries avec injection 
de produit de contraste. F’insuffisance renale preexis- 
tante, et tout particulierement dans le cadre d’une 
nephropathie compliquant un diabete non insulinode- 
pendant, est le facteur majeur favorisant cet accident, he 
grand age n’est peut-etre pas un facteur de risque inde- 
pendant si l’on met a part la sous-evaluation, par la creati- 
ninemie, de la gravite de l’insuffisance renale. 

Fes precautions limitant ce risque sont la restriction 
des indications a l’indispensable, l’expansion volemique 
avant l’examen avec un solute isotonique, l’usage de fai- 
bles volumes d’un produit de contraste, l’usage de pro- 
duits non ioniques de basse osmolalite et peut-etre l’ad- 
ministration prealable d’acetylcysteine. 12 

Fa creatinine plasmatique est dosee 48 ou 72 heures 
apres toute injection de produit de contraste. 

MEDICAMENTS POUVANT ENTRATNER 
DES EFFETS INDESIRABLES GENERAUX 
GRAVES CHEZ UN INSUFFISANT RENAL 


Allopurinol 

Fe syndrome d’hypersensibilite a l’allopurinol est tres 
rare, mais la mortalite des formes dermatologiques graves 
est importante. Des doses elevees d’allopurinol, l’existence 
d’une insuffisance renale sont des facteurs de risque. 13 Fa 
restriction de l’usage de ce medicament a des indications 
certaines (exduant la prescription pour des hyperuricemies 
asymptomatiques moderees), et une adaptation des doses 
au DFG estime sont les meilleurs moyens de prevention. 

Antiarythmiques et digitaliques 

Dans le grand age, la fibrillation atriale est d’une 
grande frequence ; elle est le plus souvent le temoin d’une 
affection cardiovasculaire sous-jacente et constitue un fac- 
teur de risque cardiovasculaire independant. 
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La digoxine est couramment utilisee pour le controle 
de la frequence cardiaque. Sa dose doit etre reduite chez 
le sujet age particulierement sensible a l’action des digita- 
liques, notamment en cas de diminution du DFG puisque 
son elimination est urinaire. La dose usuelle est de 
0,125 mg/j chez le sujet age. La tolerance est surveillee sur 
la frequence cardiaque, mesuree a Telectrocardiogramme. 
Le dosage serique du medicament est surtout utilise pour 
depister un surdosage. 

Les P-bloquants exposent au risque de bradycardie, de 
ralentissement de la conduction atrio-ventriculaire, de 
decompensation d’une insuffisance cardiaque. Mais ces 
risques sont sans doute variables suivant le principe actif, 
les doses auxquelles ont ete definies les indications et la 
voie d’elimination majeure du medicament et de ses 
metabolites. Sont a elimination renale les principes actifs 
suivants : metabolite de l’acebutolol, atenolol, nadolol, pin- 
dolol et sotalol. Le sotalol, antiarythmique de classe III, 
peut induire des torsades de pointes. Les collyres 
P-bloquants sont souvent presents chez les patients ages 
ayant une elevation chronique de la pression intra- 
oculaire. Leurs effets cliniques systemiques doivent etre 
connus. Leur prescription expose aux memes risques d’ef- 
fets indesirables et d’interactions medicamenteuses que 
lors de Tadministration par voie orale. Les patients doi- 
vent etre eduques quant a la mise en oeuvre de leur traite- 
ment pour reduire le risque de passage systemique. 

Les antiarythmiques de classe L quinidine (classe 1A) 
et flecamide (classe 1C) sont frequemment utilises au 
cours de la fibrillation atriale pour restaurer ou maintenir 
un rythme sinusal. Neanmoins, des doutes importants 
existent sur leur securite d’emploi chez le sujet age. Dans 
plusieurs etudes et meta-analyses, une surmortalite du 
groupe traite est observee. Malgre ses effets indesirables 
nombreux, le rapport benefice/risque de l’amiodarone, 
autre antiarythmique de classe III, semble meilleur chez 
les patients ages, surtout ceux ayant une cardiopathie 
ischemique ou une insuffisance cardiaque. 14 

Anticancereux 

En depit d’une incidence croissante du cancer en rap- 
port avec le vieilhssement de la population, moins de 10 % 
des patients inclus dans les essais des medicaments anti- 
cancereux avant leur mise sur le marche sont ages de plus 
de 70 ans. 15 Pourtant, une clairance de la creatinine infe- 
rieure a 80 mL/min est observee chez un tiers des 
patients atteints de cancer, tous ages confondus. 1617 De 
mauvaises indications, un mauvais ajustement des doses 
administrees font courir quatre grands risques majeurs a 
cette population. 1819 

Une insuffisance renale aigue ou l’aggravation d’une 
insuffisance renale preexistante peut compliquer le traite- 
ment. Cet efifet est bien decrit pour les sels de platine. Pour 
la prescription de ces medicaments, les formules de Cal- 
vert ou de Chatelut peuvent etre utilisees. 20 ' 21 


Chimiotherapie anticancereuse 
et risques de nephrotoxicite 
Adaptation posologique chez le patient insuffisant renal 


DCI 

ADAPTATION 

POSOLOGIQUE 

NEPHROTOXICITE 

1 Carboplatine 

OUI 

Formule de Calvert 
quel que soit le DFG 

OUI 

(NTA) 

1 Cisplatine * 

OUI 

lorsque le DFG 
est estime < 60 mL/min 

OUI 

(NTA) 

1 Doxorubicine 

NON 

Dose normale 
quel que soit le DFG 

NON 

1 Etoposide 

OUI 

lorsque le DFG 
est estime < 60 mL/min 

NON 

1 Fluorouracile 

NON 

Dose normale 
quel que soit le DFG 

NON 

1 Gemcitabine 

NON 

Dose normale 
quel que soit le DFG 

OUI 

(SHU) 

1 Ifosfamide 

OUI 

lorsque le DFG 
est estime <15 mL/min 

OUI 

(tubulopathie proximale, 
cristallurie, 
insuffisance renale) 

1 Methotrexate 

(y compris dans 
des indications autres 

OUI 

lorsque le DFG 
est estime < 60 mL/min 

OUI 


que le cancer) 

HI'llllHl DFG : debit de filtration glomerulaire (pour son estimation, 
v. texte) ; NTA : necrose tubulaire aigue ; 

SHU : syndrome hemolytique et uremique ; IR : insuffisance renale. 
*Reglementairement en France le Cisplatine ne doit pas etre utilise 
pour une clairance de creatinine inferieure a 60 mL/min. 

Biphosphonates administres par voie veineuse 
dans le traitement des hypercalcemies 
neoplasiques et nephrotoxicite 
Adaptation posologique chez le patient insuffisant renal. 


DCI 

ADAPTATION 

POSOLOGIQUE 

NEPHROTOXICITE 

1 Clodronate 

OUI 

lorsque le DFG 
est estime < 30 mL/min 

OUI 

1 Acide 
ibandronique 

OUI 

lorsque le DFG 
est estime < 30 mL/min 

NON 

■ Pamidronate 

OUI 

lorsque le DFG 
est estime < 30 mL/min 

OUI 

(SGSF, NTA) 

1 Acide 
zoledronique 

OUI 

- lorsque le DFG est estime 
entre 30 et 60mL/min 
- ne pas utiliser si DFG 
estime < 30 mL/min 

OUI 

(NTA) 


MillPM DCI : denomination commune internationale ; 

DFG : debit de filtration glomerulaire (pour son estimation, 
v. texte) ; NTA : necrose tubulaire aigue ; 

SGSF : sclerose glomerulaire segmentaire et focale ; 

SHU : Syndrome hemolytique et uremique. 
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INSUFFISANCE RENALE CHRONIQUE CHEZ LE SUJET AGE EFFETS INDESIRABLES DES MEDICAMENTS 


La chimiotherapie peat entrainer ou aggraver l’anemie. 
L’anemie severe a un effet majeur sur la qualite de vie de 
ces patients. C’est aussi un facteur favorisant la myelo- 
toxicite d’autres medicaments (anthracyclines, epipodo- 
phyllotoxines, camptothecines). La prescription d’ery- 
thropoietine doit permettre de maintenir une 
hemoglobinemie entre 1 1 et 13 g/ dL. 

Le risque de myelosuppression augmente avec l’age, et 
l’incidence de la mortalite par neutropenie est plus elevee 
chez les patients de plus de 70 ans. L’utilisation prophylac- 
tique des facteurs de croissance G-CSF ( granulocyte 
colony stimulating factor) doit etre encouragee chez ces 
patients. 

Enfin, les troubles gastro-intestinaux (mucites, diar- 
rhee) favorisent les episodes de deshydratation, les 
risques d’accumulation de la chimiotherapie anticance- 
reuse et de nephrotoxicite. 

Le tableau 1 mentionne les adaptations posologiques 
necessaires et les risques de nephrotoxidte pour quelques 
grands principes actifs de chimiotherapie anticancereuse, et 
le tableau 2 celles concemant l’utUisation des biphosphona- 
tes dans le traitement des hypercalcemies neoplasiques. 

Diuretiques 

Les diuretiques sont des medicaments tres utiles chez le 
sujet age, mais ils peuvent etre responsables de 3 types 
d’accidents graves : troubles de rhydratation et de la natre- 
mie, troubles de la kaliemie, insuffisance renale aigue. 

L’analyse des troubles de l’hydratation est complexe. 
Cela peut etre une deshydratation extracellulaire pure 
(normonatremique) ou associee a une hyponatremie (tou- 
tes deux temoignant d’une diminution du stock sode de 
l’organisme), une hyponatremie par intoxication hydrique 
favorisee par des apports liquidiens abondants et des 
apports sodiques faibles, de grandes deshydratations glo- 
bales avec hypernatremie avec la possibility de coma 
hyperosmolaire, meme chez des sujets qui n’ont habituel- 
lement que des troubles de la glycoregulation mineurs. 
Ces perturbations se traduisent par une symptomatologie 
peu evocatrice : perte de poids, fatigue, syndrome confu- 
sionnek troubles digestifs, baisse de l’autonomie, malaises 
et chutes lies a une hypotension orthostatique ou a une 
hypotension arterielle permanente. 

II faut se mefier de la survenue d’une hypokabemie, 
notamment chez les sujets prenant des digitaliques et des 
antiarythmiques, d’une hyperkaliemie ( v . infra ), d’une 
hypercalcemie. 

L’administration, chez un patient age traite par diure- 
tiques, d’un AINS, d’un IEC ou d’un ARA II expose au 
risque d’insuffisance renale aigue lors de l’introduction de 
ces medicaments. 

Tous ces effets indesirables exigent une grande expertise 
dans la prescription de traitements diuretiques chez le sujet 
age. Un regime desode strict en association au traitement 
diuretique est exceptionnellement necessaire. II a pour 


inconvenient d’etre anorexigene a cet age et d’augmenter les 
risques de depletion sodee et d’intoxication par l’eau. La 
prise de boissons abondantes est deconseillee afin d’eviter 
la survenue d’une intoxication par l’eau. Le traitement diure- 
tique doit commencer par de petites doses, habituellement 
la moitie de celles de l’adulte jeune. Le poids, la glycemie, la 
creatininemie et l’ionogramme sanguin doivent etre mesu- 
res avant le traitement, regulierement au cours de celui-d et 
systematiquement quelques jours apres le debut d’un traite- 
ment par AIN S ou IEC. La dose est diminuee, voire le traite- 
ment temporairement arret4 en cas de grande chaleur, de 
diarrhee ou de vomissements, de fievre, de jeune ou de 
pathologie severe intercurrente. 

Enfin, les diuretiques d’ action rapide (furosemide, 
bumetanide) peuvent favoriser une retention aigue et une 
incontinence urinaire lorsque le sujet age a des difficultes 
a se deplacer ou une vessie instable. II faut privilegier les 
prises en debut de journee pour eviter les chutes noc- 
turnes. 

Heparines 

Le risque d’accidents hemorragiques avec l’heparine 
non fractionnee et les heparines de bas poids moleculaire 
(HBPM) est augmente chez le sujet age. On sait de lon- 
gue date que le risque hemorragique de l’heparine non 
fractionnee est aussi augmente chez l’insuffisant renal 
chronique. Le risque hemorragique des HBPM chez le 
patient age insuffisant renal est moins bien quantifie. 
Deux raisons principales peuvent en etre donnees : le 
caractere relativement recent de la commercialisation des 
HBPM pour les traitements curatifs, et des conditions de 
traitement inappropriees, notamment sans surveillance de 
la coagulation, chez des patients a risque. 

En prophylaxie, l’utilisation des HBPM est largement 
privilegiee en France. Connaissant le doublement de leur 
demi-vie d’elimination chez le grand insuffisant renal, et 
en l’absence de quantification exacte du risque, leur usage 
est deconseille en cas d’insuffisance renale de stade 4 et 5 
(DFG inferieur a 30 m L/ min). 

En traitement curatif du sujet age et de l’insuffisant 
renal severe, les accidents hemorragiques rapportes avec 
les HBPM ont fait contre-indiquer leur usage dans le 
grand age. II n’existe aucune preuve que Fheparine non 
fractionnee soit, sur cette population, d’un maniement 
plus sur que les HBPM, et certaines recommandations 
etrangeres autorisent l’usage des HBPM chez le sujet age 
insuffisant renal, sous surveillance biologique. 22 Le profil 
de risque des differentes HBPM n’est peut-etre pas le 
meme. 23 Un essai clinique multicentrique devrait repon- 
dre a cette question dans les mois prochains. Sur une telle 
population, la surveillance biologique reguliere du traite- 
ment apparait comme une precaution indispensable : elle 
repose sur la surveillance du temps de cephaline activee 
(TCA) au cours des traitements par Fheparine non frac- 
tionnee, et la surveillance de l’anti-Xa avec les HBPM. 
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Medicaments qui se compliquent 
d'hyponatremie 


Le sujet age est a haut risque de developper un syndrome 
medicamenteux de secretion inappropriee d’hormone anti- 
diuretique. 24 La diminution de la capacite de dilution des 
urines observee au cours de l’insuffisance renale chronique 
constitue vraisemblablement un facteur favorisant. Les 
medicaments le plus souvent en cause sont detailles dans le 
tableau 3. Parmi eu x. les antidepresseurs et tout particuliere- 
ment les inhibiteurs de la recapture de la serotonine (fluoxe- 
tine et paroxetine) sont souvent responsables. 25 

Medicaments qui se compliquent 
d'hyperkaliemie 

Le grand age est un facteur de risque d’hyperkaliemie. 
Outre la reduction du debit de filtration glomerulaire, des 
etats d’hyporeninisme-hypoaldosteronisme sont observes 
chez ces patients. En dehors d’une acidose associee ou 
d’un facteur medicamenteux surajoute, il est rare que l’hy- 
perkaliemie soit severe, superieure a 6 mmol/L. Une 
hyperkaliemie severe est habituellement le fait de la pres- 
cription medicamenteuse d’un ou de plusieurs des medi- 
caments listes dans le tableau 4. 26 

L’incidence de l’hyperkaliemie chez le sujet age est d’au- 
tant plus preoccupante que, au cours de l’insuffisance car- 
diaque, frequente a cet age, les inhihiteurs de l’enzyme de 
conversion et les antagonistes des recepteurs de l’angio- 
tensine II sont utilises a des doses elevees et en association 
avec des diuretiques hyperkaliemiants (spironolactone, 
eplerenone). II faut rappeler ici que dans l’essai RALES qui 
a montre les benefices de la spironolactone dans l’insuffi- 
sance cardiaque congestive, celle-ci etait utilisee a la dose 
de 25 mg, ramenee a 25 mg tous les 2 jours en cas d’hyper- 
kaliemie et qu’une creatininemie avant l’essai superieure a 
221 pmol/L etait un critere d’exdusion (v. encadre). 27 

Medicaments susceptihles d ’induire une 
secretion inappropriee d’hormone antidiuretique 

■ Antidepresseurs : tricycliques et surtout inhibiteurs de la 
recapture de la serotonine 

I Antidiabetiques : chlorpropamide, metformine 

■ Anticancereux : alcaloides de la pervenche, cyclophosphamide, 
cisplatine 

I Antipsychotiques : phenothiazines, butyrophenones 

I Anti-inflammatoires non steroTdiens 

I Antiepileptiques : acide valproique, carbamazepine 

■ Diuretiques : thiazidiques, amiloride 

I Interferon a 

I autres : administration exogene d'hormones antidiuretiques : desmopressine, 

vasopressine, ocytocine 

IHilltllH 


Facteurs de risque d’hyperkaliemie 
lors de traitements par des medicaments 
qui interferent avec le systeme 
renine-angiotensine-aldosterone 

Insuffisance renale chronique 
I Grand age 

I Insuffisance cardiaque congestive 
I Hypovolemie 

I Medicaments interferant avec I'excretion potassique 

I Anti-inflammatoires non stero'idiens 
I Inhibiteurs de I'enzyme de conversion de I'angiotensine 
I Antagonistes des recepteurs de I'angiotensine II 
I Inhibiteurs de la calcineurine : ciclosporine, tacrolimus 
I Heparine non fractionnee et heparines de bas poids moleculaire 
I Ketoconazole 

I Diuretiques hyperkaliemiants : amiloride, triamterene, 

spironolactone, eplerenone 

I Trimethoprime, pentamidine 

P Supplements potassiques, dont sels de regime et certaines plantes 

IMillt.llH 

Medicaments du diabete 

L’indication d’un antidiabetique oral n’est envisageable 
qu’aux 3 premiers stades de la maladie renale. Aux stades 
4 et 5, l’insulinotherapie est necessaire. 

Les objectifs therapeutiques doivent etre definis en 
fonction du retentissement du diabete, des maladies asso- 
ciees, de l’esperance de vie du patient. Viser un ajuste- 
ment strict de la glycemie par le traitement expose au 
risque d’hypoglycemie. Les hypoglycemies iatrogeniques 
sont plus frequentes et plus graves chez le sujet age. Chez 
un sujet age prenant un sulfamide hypoglycemiant, il est 
important de penser a la survenue d’une hypoglycemie 
devant toute manifestation neurologique ou psychia- 
trique de survenue recente : deficit neurologique focal, 
malaises, syndrome confusionneb epilepsie. . . Les princi- 
paux facteurs de risques de ces hypoglycemies sont : l’in- 
suffisance renale, une reduction de l’apport alimentaire, 
des interactions medicamenteuses, une prescription injus- 
tifiee, un controle excessif du diabete, la prise d’alcool. 

Pour eviter la survenue d’une hypoglycemie iatroge- 
nique chez un sujet age insuffisant renal, il faut : avertir le 
patient ou son entourage que le traitement doit etre arrete 
en cas de jeune, meme de quelques heures (repas saute, 
affection febrile...) ou de troubles digestifs (vomisse- 
ments), et que les oublis ne doivent pas etre rattrapes ; ne 
pas utiliser les medicaments ayant une longue duree d’ac- 
tion, notamment le chlorpropamide, le carbutamide et le 
glipizide (dans sa forme a liberation prolongee) ; corn- 
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mencer le traitement par une dose egale a la moitie de 
celle de l’adulte ; veillerregulierement au risque d’interac- 
tion medicamenteuse ; se mefier des episodes de deshy- 
dratation, sources d’insuffisance renale fonctionnelle et 
d’ accumulation du medicament ; revoir regulierement la 
legitimite de l’indication du sulfamide. Chez certains 
sujets tres ages, en cas de difficulte d’observance ou d’effi- 
cacite insuffisante, la realisation d’une injection quoti- 
dienne d’une insuline a duree d’action intermediate par 
une infirmiere venant a domicile est souvent preferable. 

Le disopyramide (Rythmodan), le dextropropoxy- 
phene (dans le Di-Antalvic) peuvent, par accumulation en 
insuffisance renale, entrainer des hypoglycemies severes. 

La metformine n’expose pas au risque d’hypoglycemie 
mais a celui d’acidose lactique. Ce risque est majore en cas 
d’insuffisance renale. Sa prescription reste possible en 
adaptant les doses pour des insuffisances renales de sta- 
des 2 et 3. Mais elle est contre-indiquee en insuffisance 
renale severe, ou en cas d’insuffisance d’organe instable, 
de pathologie ischemique severe, et dans tous les etats 
medicaux qui s’accompagnent d’une souffrance d’organe 
(infarctus cerebral, infarctus du myocarde, etat infectieux 
grave, deshydratation aigue). 

Morphine et morphinomimetiques 

Dans les soins palliatifs et terminaux, la morphine est 
d’une grande utilite en cas de douleur, d’escarre ou de 
retraction musculo-tendineuse. Le sujet age insuffisant 
renal est expose au risque d’accumulation de la morphine, 
et surtout de son metabolite actif, le morphine 6-glucuro- 
nide. II faut commencer par une dose initiale faible, si pos- 
sible en utilisant une morphine orale a Hberation imme- 
diate. La dose initiale est habituellement de 2,5 a 5 mg de 
chlorhydrate de morphine toutes les 4 heures. Puis, elle est 
augmentee progressivement, la dose d’entretien efficace 
etant souvent de l’ordre de 30 a 60 mg par jour. Lorsque la 
dose optimale est trouvee, le relais peut etre pris par une 
morphine a liberation prolongee en 2 doses quotidiennes. 

MEDICAMENTS QUI, DU FAIT DU GRAND AGE 
ET DES FREQUENTES PATHOLOGIES 
ASSOCIEES, ENTRAlNENT DES EFFETS 
INDESIRABLES FREQUENTS 

Nous ne pouvons pas detailler tous les autres risques 
inherents a la prescription chez le sujet age. Meme s’ils 
sont independants de la fonction renale ou n’entrainent 
pas de nephrotoxicite, il faut garder a l’esprit quelques 
grands risques. 

Chez le sujet age et chez l’insuffisant renal chronique, le 
risque hemorragique des anti-vitamine K est accru. La 
denutrition, les chutes frequentes, les difficultes d’obser- 
vance du fait de troubles mnesiques ou d’un syndrome 
dementiel constituent des facteurs de risque supplemen- 
taires. Cela impose de revoir avant le traitement l’ensemble 


des medicaments pris par le patient, de consulter au moin- 
dre doute les dictionnaires therapeutiques et de commen- 
cer le traitement par des doses faibles d’anticoagulant oral. 
La surveillance biologique doit etre plus frequente que 
chez le sujet jeune, en moyenne une mesure de l’INR 
( international normalised ratio ) tous les 1 5 jours. Le dosage 
doit aussi etre fait systematiquement quelques jours apres 
l’introduction de tout nouveau medicament et lors de la 
survenue d’une affection medicale intercurrente. 

II existe, chez le sujet age, une sensibilite accrue du sys- 
teme nerveux central a faction des psycho tropes. II est impor- 
tant de diminuer les doses des neuroleptiques, des anxioly- 
tiques, des hypnotiques et des antidepresseurs afin d’eviter 
Fapparition d’une sedation excessive, d’un syndrome confii- 
sionnel et de chutes. Ceux-ci vont survenir d’autant plus fad- 
lement qu’il existe des lesions preexistantes du systeme ner- 
veux central : sequelles d’infarctus cerebral par exemple, 
maladie d’Alzheimer meme a un stade predinique. 

De tres nombreux medicaments ont des proprietes anti- 
cholinergiques et sont susceptibles d’etre presents pour des 
indications tres variees et par des prescripteurs differents : 
oxybutynine, neuroleptiques, antidepresseurs imiprami- 
niques, antiparkinsoniens et correcteurs des neurolep- 
tiques, antihistaminiques, antispamodiques, disopyramide, 
scopolamine. La prise simultanee de medicaments ayant un 
effet antichohnergique expose a un risque accru d’effets 
indesirables. Les troubles mictionnels, Thypertonie ocu- 
laire, les troubles de l’accommodation, les hallucinations, la 
constipation, la parotidite sont bien connus. Mais il faut 
aussi souligner chez le sujet age le risque de troubles mne- 
siques et attentionnels isoles, le risque de confusion men- 
tale, notamment chez le sujet dement 

L'hypotension orthostatique et son risque de chutes 
constituent un effet indesirable grave. Certains terrains sont 
a risque : diabete, amylose, maladie de Parkinson, varices 
importantes des membres inferieurs. Certains medica- 
ments sont susceptibles d’entramer une hypotension 
orthostatique : antihypertenseurs d’action centrale, levo- 
dopa, diuretiques, antidepresseurs imipraminiques, pheno- 
thiazines, vasodilatateurs nitres, autres antihypertenseurs, 
notamment les |3-bloquants, meme ceux qui ont comme 
indication exclusive l’hypertrophie benigne de la prostate. 

QUELQUES REGLES DE PRESCRIPTION 

La iatrogenese medicamenteuse chez le sujet age insuffi- 
sant renal n’est pas ineluctable, a condition de respecter 
quelques regies simples de prescription et en n’oubbant 
pas que le medicament ne resume pas la therapeutique. 

Limiter dans la mesure du possible 
la polymedication 

l re etape : faire un diagnostic precis 

H y a rarement urgence a mettre en route un traitement 
de longue duree. L’intrication de plusieurs maladies rend 
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Risque d'hyperkaliemie severe liee aux medicaments bloquant le systeme 
renine-anqiotensine-aldosterone dans I'insuffisance cardiaque 


epuis 2 ans, la pharmacovigilance a enre- 
gistre un nombre croissant de notifica- 
tions de cas d'hyperkaliemie severe, par- 
fois mortelle. Ms resultent, le plus souvent, de la 
prescription ou coprescription de medicaments blo- 
quant le systeme renine-angiotensine-aldosterone 
(spironolactone, inhibiteurs de I'enzyme de conver- 
sion [IEC], antagonistes des recepteurs de I'angio- 
tensine II [ARA II]) en dehors des indications de I'au- 
torisation de mise sur le marche (AMM), et d'un non- 
respect de la surveillance de la kaliemie et de la 
fonction renale, comme preconisee dans I’AMM. 
[.'analyse de ces observations a permis d'identifier 
3 facteurs de risque principaux dont certains peu- 
vent etre associes : 

- un age superieur a 70 ans ; 

- une alteration de la fonction renale ; 

- et la presence d'un diabete. 

Ces observations sont a rapprocher de revolution 
recente du traitement de I'insuffisance cardiaque 
faisant suite a 2 essais therapeutiques. 

- En 2000 : I'etude RALES' a permis I'octroi d'une AMM 
a la spironolactone dans le traitement de I'insuffisan- 
ce cardiaque de stade III ou IV avec fraction dejection 
ventriculaire gauche (FEVG) inferieure ou egale a 


35%, en association a un traitement comprenant un 
diuretique de I'anse, un IEC, et un digitalique. 

- En 2005 : le programme d'etudes CHARM 1 2 a per- 
mis I'octroi d'une AMM au candesartan, dans le trai- 
tement de I'insuffisance cardiaque de stade II ou III 
avec dysfonction ventriculaire gauche (FEVG infe- 
rieure ou egale a 40 %) en cas d'intolerance aux 
IEC, ou en association a un IEC chez les patients res- 
tant symptomatiques sous IEC. 

RECOMMANDATIONS 

Les associations de la spironolactone a un IEC ou a 
un ARA II restent deconseillees, voire fortement 
deconseillees, pour la triple association (spironolac- 
tone, IEC et ARAM) en dehors de leur utilisation dans 
I'insuffisance cardiaque, comme indique ci-dessus. 
De telles associations medicamenteuses impo- 
sent cependant une surveillance stride de la 
kaliemie et de la fonction renale* : 

- avant mise en route d'une quelconque de ces 
associations medicamenteuses et 1 semaine apres ; 


* La fonction renale sera appreciee grace a la formule de Cockcroft : 
Clcr = (140 - age) x poids/0,814 x creatininemie. Cette formule est 
applicable aux sujets de sexe masculin, et doit etre corrigee pour les 
femmes en multipliant le resultat par 0,85. 


- a chaque modification de dose ; 

- en cas dissociation a d'autres medicaments 
hyperkaliemiants (anti-inflammatoires non steroT- 
diens [AINS], heparines...) ; 

- regulierement, tous les mois pendant les 3 pre- 
miers mois, puis tous les 3 mois pendant la 1 re 
annee, puis au moins tous les 6 mois ; 

- lors de la survenue d'un evenement intercur- 
rent pouvant modifier la kaliemie (fievre, altera- 
tion de I'etat general...) ; 

- la prescription de tout medicament doit obeir 
aux regies du bon usage incluant le respect strict 
des contre-indications, des mises en garde et pre- 
cautions d'emploi, telles qu'elles sont definies 
dans I'AMM. Tout effet indesirable grave ou inat- 
tendu doit etre signale au Centre regional de 
pharmacovigilance (CRPV) dont vous dependez. 


1. [No authors listed]. Effectiveness of spironolactone 
added to an angiotensin-converting enzyme 
inhibitors and a loop diuretic for severe chronic 
congestive heart failure (The Randomized Aldactone 
Evaluation Study [RALES]). Am J Cardiol 1996;78:902-7. 

2. Pfeffer MA, Swedberg K, Granger CB, et at. Effects 
of candesartan on mortality and morbidity in 
patients with chronic heart failure: the CHARM 
Overall programme. Lancet 2003; 362:759-66. 


la demarche diagnostique particulierement difficile chez 
le sujet age. II faut revoir le patient, si besoin a plusieurs 
reprises, avant d’instaurer le traitement. II ne peut y avoir 
d’automatisme de prescription : « oedeme » n’egale pas 
« diuretique », « anxiete » n’egale pas « benzodiazepine ». 

2 e etape : evaluer, pour chaque pathologie, le rap- 
port benefice/risque du traitement 

Le grand age bouleverse, a lui seul, les objectifs du trai- 
tement. II ne faut pas confondre anomalie et maladie. Ainsi, 
la decouverte fortuite d’une hyperglycemie moderee non 
compliquee, d’une hypercholesterolemie ou d’une hyper- 
uricemie chez un sujet de plus de 80 ans doit etre a l’ori- 
gine d’une evaluation des benefices et des risques d’un 
traitement medicamenteux et de l’abstention, l’esperance 
de vie moyenne a cet age etant prise en compte. 

3 e etape : etablir des priorites therapeutiques 
Toutes les maladies concomitantes d’un sujet age ne 
peuvent pas etre traitees, parce que la polymedication 
expose a un risque accru d’interactions medicamenteuses 
et entrave la qualite de l’observance. II faut tenir compte 


des plaintes du patient (symptome genant pour la vie quo- 
tidienne, douleur ou constipation. . .) qui ne sont pas tou- 
jours superposables a celles du medecin (affections met- 
tant en jeu le pronostic vital, insuffisance coronaiienne. . .). 

4 e etape : reviser regulierement le traitement 

L’une des specificites de la pathologie du sujet age est la 
survenue de maladies en cascade. Ainsi, une anemie par 
saignement peut entrainer l’apparition d’une insuffisance 
cardiaque sur un coeur senile sans cardiopathie organique 
preexistante. Le traitement alors instaure peut, apres trans- 
fusion, ne plus etre justifie. II faut regulierement revoir la 
totalite de la prescription medicamenteuse car certains 
traitements ne sont plus prioritaires et peuvent etre arretes. 

Choisir la classe medicamenteuse 
la mieux adaptee 

Le grand age, a lui seul, n’interdit aucun medicament. 
Mais, comme a tout age, la prescription doit etre person- 
nalisee. Dans le traitement de l’hypertension arterielle, de 
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nombreuses dasses medicamenteuses ont demontre leur 
efficacite diez le sujet age et peuvent ainsi etre utilisees. 
Le choix d’une dasse et d’un principe actif dans cette 
dasse depend essentiellement des maladies associees et 
des autres medicaments. Plus le nombre de medicaments 
augmente, plus le risque d’interactions medicamenteuses 
est eleve. Avant de prescrire, il faut se renseigner sur la 
possibility d’interactions, notamment pour les medica- 
ments recemment commercialises. II faut egalement etre 
vigilant lors de l’utilisation des medicaments inducteurs 
ou inhibiteurs des enzymes microsomiales hepatiques. 
Leur coprescription avec un medicament a metabolisme 
hepatique peut entrainer respectivement une diminution 
ou une augmentation de l’effet de celui-d. 

Choisir la posologie adaptee 

Le grand age a lui seul modifie les modalites de pres- 
cription. 28 Pour eviter les surdosages, il faut evaluer et sur- 
veiller la fonction renale. Avec le vieillissement, le debit de 
filtration glomerulaire diminue et la dose de certains medi- 
caments doit etre diminuee. La creatininemie, a elle seule, 
est un mauvais indicateur de la filtration glomerulaire chez 
le sujet age. Elle se modifie peu avec Page, car la filtration 
glomerulaire et la masse musculaire diminuent parallele- 
ment. Il est done essentiel d’estimer chez tout sujet age le 
debit de filtration glomerulaire (v. page 2223). Le calcul 
de la clairance de la creatinine a l’aide de la formule de 
Cockcroft est tres imparfait mais, en France, la diffusion 
large de son usage a constitue un reel progres par rapport 
au seul dosage de la creatininemie. La definition de stades 
de la maladie renale proposes dans les KDOQI (v. supraf 
mais utilises intemationalement va permettre de clarifier 
les recommandations d’adaptation posologique chez le 
sujet age insuffisant renal. L’appreciation de l’etat nutri- 
tionnel et inflammatoire est importante : l’hypoalbumine- 
mie dans le cadre d’une denutrition, d’un syndrome 
inflammatoire d’une pathologie hepatique et renale est a 
l’origine d’une augmentation de la forme libre done active 
et a risque toxique des medicaments dont la fixation pro- 
teique est tres elevee. 

Choisir la forme galenique adaptee 

Le choix de la forme galenique est souvent aussi tres 
important : inadaptation de la forme gouttes aux mal- 
voyants ou aux patients ayant un tremblement, meilleure 
observance esperee avec les formes a liberation modifiee, 
difficultes d’ouverture de certains conditionnements, for- 
mes galeniques particulieres ou voies d’administration 
rares (peritoine chez les sujets ages en dialyse perito- 
neale) pour les patients ayant des troubles de la degluti- 
tion ou des troubles digestifs severes. 

S'assurer de la qualite de I'observance 

Pour favoriser une bonne observance du traitement, 
l’education therapeutique est importante. Le patient age. 


meme souffrant de troubles mnesiques, ne doit pas etre 
infantilise. L’education sur le traitement doit eventuelle- 
ment concerner un membre de l’entourage. Il faut mate- 
rialiser les objectifs du traitement par des autocontroles 
chaque fois que possible. Une personne agee a souvent 
plusieurs prescripteurs. Le cumul d’ordonnances favorise 
la survenue d’accidents iatrogenes. Le medecin traitant 
doit assurer la coordination de l’ensemble des prescrip- 
tions pour aboutir a un schema therapeutique dair et sim- 
ple. Le recours a un pilulier peut etre utile. Sur cette popu- 
lation de patients polypathologiques, l’automedication 
doit etre decouragee. 

CONCLUSION 


Meme lorsque les prescriptions sont justifiees etrigoureu- 
ses, le risque d’effet indesirable medicamenteux existe. Il 
faut y penser devant des symptomes peu specifiques. La 
survenue de vomissements, d’une perte d’autonomie, 
d’un malaise, d’une chute ou d’un syndrome confusionnel 
doit faire rechercher une modification recente du traite- 
ment ou la prise d’un medicament non prescrit. 

Un traitement sur exige la participation du patient ; celle-d 
est obtenue par toutes les phases de l’education therapeu- 
tique. Le probleme majeur d’une grande partie de la popula- 
tion agee est l’existence de troubles de l’attention ou de la 
memoire. La prescription doit en tenir compte et comparer 
les rapports benefice/ risque du traitement ou de l’abstention. 

Le grand age n’est une pas une raison pour priver le 
patient d’un traitement, de l’education therapeutique, du 
progres technologique. Dans tous ces domaines revalua- 
tion des medicaments, des procedures et des technologies 
avant leur commercialisation ou leur diffusion doit concer- 
ner un nombre suffisant de patients de plus de 80 ans. ■ 


>0 UR LA PRATIQUE 


7 N'interdire aucun traitement sur le seul pretexte de I'age. 

■y Estimer le debit de filtration glomerulaire, au minimum par 
la formule de Cockcroft, avant toute prescription 
medicamenteuse. 

f Apprecier I'etat nutritionnel et si necessaire doser I'albuminemie. 
■y Remettre en cause les prescriptions medicamenteuses en cas de 
nouvelle pathologie ou lors d’une affection intercurrente : 
il n'y pas de prescription a vie. 

f Ne pas negliger I'education therapeutique sous le seul pretexte 
du grand age. 

Preciser les possibles obstacles a une prise autonome 
des medicaments : precarite, troubles cognitifs, troubles visuels 
majeurs, handicap moteur, isolement social et precarite... 
et y remedier. 

Stratifier les risgues et ne prescrire gu'apres estimation 
de la balance benefice/risque. 
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SUMMARY Medication use in older patients with chronic renal failure 

Adverse drug reactions in the elderly are of growing concern because of the increasing elderly population and the increasing numbers of medications 
prescribed to this group. Ageing and the frequent comorbid diseases in the elderly result in altered drug pharmacokinetics and pharmacodynamics 
increasing the risk of side effects. The decline in renal function affects the elimination of many drugs. Before prescribing an estimation of the 
glomerular filtration rate is of the highest importance. All the nomogramms and formulae are approximate in the oldest old. The Cockcroft and Gault 
formula is frequently used. Pharmacodynamic alterations are particularly important for the centrally active drugs that older people are more vulnerable 
to, for example increased and prolonged effects of anticholinergic, hypnotic and sedative drugs. Polypharmacy and self-medication is also common in 
these patients, with increased chance for drug-drug interactions. In France, the recent law on Public Health (August 09, 2004) requires for the next five 
years to decrease the frequency of inappropiate prescriptions in elderly people and of to decrease the frequency of the drug-induced hospitalisations. 
Undertreatment of the elderly is not the solution: it's necessary to optimize their medication: to well appreciate before prescription their motor and 
cognitive deficiencies interfering with compliance, to "start low and go slow" their medications, to review their drug consumption on a regular basis, to 
educate them and their family for a good observance. 

Rev Prat 2005 ; 55 : 2268- 77 


Medicaments et insuffisance renale chronique du sujet age 

On estime que les effets indesirables medicamenteux sont deux fois plus frequents apres 65 ans et que 10 a 20 % de ces effets indesirables conduisent 
a une hospitalisation. Une grande proportion de ces effets indesirables est evitable. La diminution 

du debit de filtration glomerulaire frequente a cet age, qu'elle soit liee au vieillissement ou aux nombreuses maladies frequentes dans le grand age, est 
un element majeur de ce risque iatrogene. Aucune methode ou formule courante visant a estimer le debit de filtration et a adapter la dose des 
medicaments n’est totalement satisfaisante : la formule de Cockcroft est la plus couramment utilisee. La loi no 2004-806 du 9 aout 2004 relative a la 
politique de sante publique fixe comme objectif de parvenir d'ici 5 ans a la reduction de la frequence des prescriptions inadaptees chez les personnes 
agees et a la reduction de la frequence des evenements iatrogenes d'origine medicamenteuse entrainant une hospitalisation. Cet objectif ne doit pas 
avoir pour effet une insuffisance de traitement de ces patients : ii doit inciter a des mesures de prevention du risgue iatrogene : appreciation des 
obstacles a une bonne observance, gu'ils soient cognitifs ou moteurs, toilettage regulier des prescriptions, education therapeutique du patient et de 
I'entourage. 


Les auteurs n ’ontpas declare de conflits d’interets. 
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